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論文内容要旨
 <目的>
 急性冠閉塞時,虚血部心筋は収縮期に伸展するparadoxicalmotiomを示すが,従来この
 paradoxicalmotionはその虚血部心筋の有する特性(length-tension関係)と心室発生圧
 とにより規定されるという概念に基づき理解されてきた。しかし,このparadoxlcalmotionが
 前負荷,後負荷の増減により実際どのような変化を示すか,更に左室ポンプ機能にいかなる影響
 を与えるかの検討はなされていない。また近年,心機能に及ぼす心膜の影響が注目されているが,
 虚血心における作用は未だ不明の点が多い。以上の点を解明するため次の実験的研究を行なった。
 く方法>
 雑種成犬10頭をベントバルビタール麻酔,人工呼吸下に開胸,心膜に小切開を加え,左前下行
 枝起始部を剥離しoccluderを置いた。同様に心膜小切開創を経て,大動脈起始部に電磁流量計
 プローブを装着し大動脈流量を測定,2対の超音波微小クリスタルを左室自由壁の左前下行枝領
 域(虚血部)および左回旋枝領域(健常部)に左室短軸方向に植込みsegmentlengthを計測,
 更にカテ先マノメ一夕ーを左室へ挿入し,左室圧を測定した。すべての心膜の小切開創は操作終
 了後ゆるやかに縫合した。実験は左前下行枝を結紮し急性冠閉塞を作成,左室圧,segment
 lengthが安定するまで経過を観察した(約10分)。次に左室拡張末期圧(LVEDP)が冠塞前
 値に低下するまで脱血,ついでLVEDPが約20㎜Hgに上昇するまで輸血を行ない,各パラメー
 ターの変化を脱血前値と比較した。ついで再度脱血後,心膜を切除し,前後の血行諸量の変化を
 比較した。
 <成績>
 冠閉塞後,局所心筋の収縮期短縮量(△L)は健常部では不変,虚血部では1.91±0.28→
 一〇・71±0,12㎜(mean±SE,p<0.01)と負の値となりparadoxicalmotionを示した。脱
 血後,左室収縮末期圧(LVESP),LVEDPは各々108.6±5.8→88.6±5.9㎜Hg,12.4±
 0マ→7.7±0.4㎜Hgと低下(p<0.01)したが,LVESPの低下はLVEDPより大であっ
 た。虚血部の拡張末期長(EDL),収縮末期長(ESL)は各々1L82±0・14→11.16±0.11
 ㎜,12.54±0.20→12.11±0.22皿へ減少(p<0.01)したが,この際EDLの減少はESLより大
 (EDL;一〇.67±0.04㎜,ESL;一〇.43±0.08㎜,p〈0.01)であり,paradoxicalmotionは
 一〇.95±0.18㎜と増大(p<0.01)した。健常部EDL,ESLは各々10.74±0.09→10.13±0.10
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 ㎜,9.21±0.16→8.72±0.19㎜と減少(p<0.01)したが,△Lは不変であった。左室一回抽出量
 (SV)は8.9±1.4→6.6±LImlと減少(p<0.01)した。輸血時,LVESP,LVEDPは各々
 127.4±4.4皿Hg,20.1±0.5㎜Hgと上昇(p<0.01)したが,LVESPの上昇はLVEDPより大
 であった。虚血部EDL,ESLは各々12.57±0.23㎜,12.94±0.25㎜と増加(p<0.01)し
 たが,EDLの増加はESLに比べ大(EDL;0.75±0.14皿,ESL;0.41±0.09㎜,p<0.01)
 であり,paradoxicalmotionは一〇.37±0.10㎜と減少(p<0.01)した。健常部EDL,E
 SLは各々11.23±0.14皿,9.65±0.19㎜と増加(P<0.01)したが△Lは不変であった。SV
 は1LO±L5m]へと増加(p〈0.05)した。心膜切除後,LVESPは不変であったが,LVEDP
 は7.4±0.6→6.2±0、6㎜Hgと低下(p<0.01),虚血部EDL,ESLは各々1L35±0.19→
 1L52±0.21皿,12.05±0.26→12.11±0.26㎜と増加(p<0.05),健常部EDL,ESLは
 各々10.21±0.08→10.44±0.13㎜(p<0.05),8.54±0.17→8.68±0.19皿(p<0.01)と
 増加した。健常部△Lは不変であったが,虚血部paradoxicalmotionは減少の傾向(一〇.70±
 0.15→一〇.60±0・14㎜,p<0.06)を示し,SVは8.9±1.4→9.9±1.4mlと増加(p<0・05)
 した。
 <総括>
 虚血部paradoxicalmotionが脱血で増大,輸血で減少したメカニズムは,虚血部心筋におけ
 るLVESP-ESL関係の勾配がLVEDP-EDL関係のそれよりも急峻であるため,LVEDP
 ・の変化がLVESPより小なるにもかかわらず,EDLがESLより大きく変化したことによる。
 このことは虚血部paradoxicalmotionが後負荷よりも主に前負荷に依存することを示す。
 SVは輸血時増加,脱血時減少したが,これは健常部EDLの増減に伴うStarHng効果によ
 るのみならず,虚血部paradoxicalmotionの輸血時の減少,脱血時の増大が大きく関与する
 と考えられ,急性心筋梗塞時の減負荷療法に際し前負荷の過度な軽減には注意を要することを示
 す。心膜切除後,LVEDPが低下するにもかかわらず健常部,虚血部のEDLが延長したことは,
 心膜が虚血心においては減負荷の状態においても心容積の増大を抑制することを意味する。これ
 は,虚血O・筋のコンプライアンス増加のためLVEDPが低値の場合でもその心容積が大となり,
 心膜のrestrictiveforceが作用したためと考えられる。またSVが心膜切除後増大したことは,
 心膜切除に伴う左室前負荷の増大が健常部Starling効果の増大と虚血部paradoxicalmotion
 の減少を招いたためと考えられる。
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 審査結果の要旨
 急性冠閉塞時,虚血部心筋は収縮期に伸展するparadoxicalmotion(PM)を示すが,このPM
 が前負荷,後負荷の増減により実際どの様に変化し,心ポンプ機能に如何なる影響を及ぼすかは
 明らかでない。また,心機能に及ぼす心膜の影響が注目されているが,虚血心における作用は未
 だ不明である。著者は以上の点を解明する目的で次の実験的研究を行った。
 開胸犬10頭の心膜に小切開創を加え,左前下行枝起始部にoccluderを装着した。同様に心膜
 小切開創を経て,2対の超音波クリスタルを左室の左前下行枝領域(虚血部)と左回旋枝領域
 (健常部)に植込み各segmentlengthを計測した。左室圧はカテ先マノメーターにて,左室一
 回拍出量(SV)は電磁流量計にて測定した。左前下行枝閉塞後の安定した状態で脱血,輸血を
 行ない,各パラメーターの変化を脱血前値と比較した。次に,再度脱血後,心膜を切除した。
 結果は,左室収縮末期圧(LVESP),左室拡張末期圧(LVEDP)は各々108.6mmHg,
 12.4mmHgより脱血時,88.6,7.7へ低下,輸血時,127.4,20.1へ上昇,LVESPの変化は
 LVEDPより大であった。虚血部の拡張末期長(EDL),収縮末期長(ESL)は11.82mm,
 12.54mmより脱血時,1L16,12.11へ短縮,輸血時,12.57,12.94へ延長,この際,EDLの
 変化はESLの変化より大であり,PM(∠L-EDL-ESL)は脱血時,増大,輸血時,減
 少した。圧の変化に比べEDLの変化がESLより大なることは,虚血部心筋のLVESP-ESL関
 係の勾配がLVEDP-EDL関係のそれより急岐なためであり,PMが主に前負荷に依存すること
 が示唆された。また,健常部のEDLは10.74mmより脱血時,10.13へ短縮,輸血時,1L23へ
 延長したが,収縮期短縮量(∠L)は不変であった。SVは8.9説より脱血時,6.6へ減少,輸血
 時,1LOへ増加した。このSVの増減は,健常部のEDL増減に伴うStarling効果によるのみな
 らず,虚血部PMの輸血時の減少,脱血時の増大も大きく関与すると考えられた。
 心膜切除後,LVESPは不変,LVEDPは7.4→6.2mmHgと低下したが,EDL,ESLは虚
 血部では各々11.35→11.52mm,12.05→12.11㎜,健常部では10.21→10.44,8.54→8.68と
 延長を示した。このことは,心膜が急性虚血心においては減負荷の状態でも心容積の増大を抑制
 する'ことを示唆するとしている。また,心膜切除後の健常部∠Lは不変,虚血部PMは一〇.70→
 一〇.60mmと減少の傾向を示し,SVは8.9→9.9説と増大した。このSVの増大は,心膜切除に
 よる左室前負荷の増大が健常部Stading効果の増強と虚血部PMの減少を招いたためと考えて
 いる。
 以上の成績は,急性冠閉塞時,前負荷の過度な軽減が虚血部PMを増加させ,心ポンプ機能を
 低下させることを示唆するとともに,心血行動態の評価に際しては心膜の作用をも考慮する必要
 を示す。このことは,急性心筋梗塞例の病態把握および治療方針の決定に極めて重要な情報を提
 供するものであり,博士論文として十分値すると考える。
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